﻿ Epidemiologie 1 Definitia si structura generala a procesului epidemiologic 1 DEFINIŢIE: totalitatea factorilor, fenomenelor, mecanismelor biologice, naturale şi sociale, cu rol determinant şi/sau dinamizator - favorizant → apariţia, extinderea, evoluţia → stării de boală la nivel nivel populaţional STRUCTURA procesului epidemiologic: • Factori determinanţi : surse, moduri şi căi de transmitere, receptivitate • Factori dinamizatori - favorizanţi: naturali, socio-economici 2 Definirea notiunilor de focar epidemic, proces infectios, focar de infectie FOCARUL EPIDEMIC: zona, spaţiul, arealul în care se gasesc surse de agenti patogeni cu potential de diseminare spre organismele receptive PROCESUL INFECŢIOS (INFECŢIA): totalitatea reacţiilor locale şi/sau generale determinate de impactul dintre agenţii patogeni şi organismele receptive, reacţii tipice şi atipice FOCARUL DE INFECŢIE: locul, ţesutul, organul unde se evidenţiază, prin anumite semne clinice, biologice(biochimice, imunologice sau microbiologice) sau anatomopatologice lupta/,,conflictul” dintre agenţii patogeni şi organismul gazda (uman sau animal) 3 Sursa de agenti patogeni:definitie,categorii Definiţie (generală): organism care asigură: - găzduirea agentului patogen; - supravieţuirea; - eventual înmulţirea; - întotdeauna diseminarea; - prezintă sau nu semne clinice de boală Categorii: : * omul bolnav cu forme clinice: tipice sau atipice; * omul purtator de agent patogen; dar şi * animalele, păsările: idem; * vectorii biologic activi; 4 Purtatorii de agenti patogeni:definitie,categorii,implicatii in sănatatea populatională Definiţia: identică cu a sursei, în general, cu menţiunea: nu prezintă semne clinice de boala Categorii: : preinfecţioşi , sănătoşi, foşti bolnavi * Purtătorii preinfecţioşi: * viitorul bolnav, în perioada de incubaţie a bolii; * contagios, îndeosebi în ultima parte a incubaţiei; * durată variabilă (gripă —scurtă; HV—lungă); * depistarea dificilă, acţiuni speciale, printre contacţii cu cazul index * Purtatorii sanatosi * persoane cu rezistenţa generală bună şi, eventual, un anumit nivel de imunizare; * primesc şi reţin agenţii patogeni de la alte surse; * diseminare : zile -săptămâni (excepţie: VHB, C, D, F, G şi HIV); * depistare: acţiuni speciale tip screening; * orice specie microbiană; * semnificaţie epidemiologică (ex SBHA) * Purtătorii foşti bolnavi a) convalescenţi :durata variabilă (zile,luni) (foarte multe specii microbiene) b) cronici: peste 6 luni de la vindecare – ani, toată viaţa (S typhi, , Shigella, HVB, C, D, B F, G, B Koch, R prowazeckii, , Brucella spp, H palustru etc ) • purtătorii foşti bolnavi cronici - cu o deosebită semnificaţie epidemiologica 5 Rolul particular ca sursa de agenti patogeni al animalelor, pasarilor si al unor artropode A) ANIMALELE SI PASARILE * majoritate sunt zooantroponoze (> 90, mondial; 15-20, în Europa) * animalele – păsările – surse: sălbatice, domestice, peridomestice * categorii de surse: bolnave (tipic, atipic) purtătoare de agenţi patogeni (cele 3tipuri) * caracteristici: sursă predominant rurală şi ocupationala * zooantroponoze: rural/urban → ocupaţionale → populaţie generală; * păsările şi unele animale: migraţie → transfer * implicaţiile: medicale/veterinare → socio -economice B) ARTROPODELE (INSECTELE vectori biologic activi (gazde obligatorii): * paduchii omului: tifos exantematic, febra recurentăă, , febra de Wolhinia(5 zile); * ţânţarii (vara): malaria, encefalitele, galbenaria, febra galbenăă, denga, filarioza; * căpuşele (vara): encefalitele, tularemia, febra recurenta, febra Q, febra butonoasă, tifosul american, african şi asiatic; * purecii şobolanilor: pesta, tularemia, tifosul 6 Receptivitatea, nereceptivitatea, rezistenta, imunitatea: definitii, clasificare, semnificatii pentru procesul epidemiologic RECEPTIVITATEA: stare complexă, dependentă de amprente genetice şi de natura evoluţiei vieţii → nu conferă protecţie NERECEPTIVITATEA: stare opusă, frecvent realizată prin program(ex vaccinările, educarea populaţiei etc ) # ambele stări → influenţate de condiţiile socio-economice şi ecologice, vârstă, sex, stări fiziologice sau patologice REZISTENŢA faţă de agresiuni variate are două componente: - rezistenţa generală nespecifică - rezistenţa specifică (imunitatea) Rezistenţa specifică (imunitatea): - umorală – Ac - celulară – celule cu “memorie” - agresiune → organismul = răspuns complex adaptiv prin homeostazie imunologică = capacitate de recunoaştere ulterioară pentru neutralizarea agentului patogen IMUNITATEA: - naturală - de specie - pasivă (maternă) - activă (boală) - artificială - pasivă : - seruri - Ig - activă – vaccinuri perspective de ameliorare a eficienţei protective a rezistenţei nespecifice şi specifice: - Ac monoclonali - imunostimularea ribozomală - imunostimularea proteoglicanilor membranari 7 Fondul imunitar:definitie,categorii,moduri de evaluare,scopurile cunoasterii acesteia FONDUL IMUNITAR POPULAŢIONAL: - natural - artificial • proporţia de posesori Ac specifici • metode de evaluare: epidemiologică şi serologică • evaluarea fondului imunitar în scopul cunoaşterii: - istoriei naturale reale a morbidităţii - eficienţei unei vaccinări - eficienţei imunogene, comparative, a unor vaccinuri din aceiaşi clasă - duratei unei stări de imunitate 8 Factorii dinamizatori-favorizanti ai procesului epidemiologic in bolile transmisibile :definitie ,categorii,implicatii in aparitia si evolutia procesului epidemiologic - intervin în: - crearea “momentului critic” → FD - evoluţiile particulare ale PE - asociativ, pondere variată - dificil de evaluat momentul şi ponderea intervenţiei - prevenţia → evitarea intervenţiei nesanogene a FDF 1 Naturali - cosmici: activitatea solară - meteorologici: temperatura, presiunea atmosferică, umiditatea… - climatici: latitudine, altitudine - geografici: relieful, structurile geochimice, suprafeţele de pădure, de apă 2 Socio-economici - condiţiile de viaţă: venituri, mărimea familiei, locuinţa, alimentaţia, aglomerarea, asistenţa medico-sanitară, culturală… - condiţiile de muncă: locul de muncă, vechimea, procesul tehnologic, salubrizarea, microclimatul, riscuri particulare… Influenţează PE: - sezonalitatea; - patologie geografică; - meteoropatologie; - excesul de morbiditate şi mortalitate; - tipul de manifestare a PE ● Exemplu: ∗ sezonul rece: - rezistenţă scăzută la “poarta de intrare” a aparatului respirator; - vasoconstricţie – perturbare factori proteici; - suprasolicitări metabolice; - dezechilibre nutriţionale; - tulburări neuro-endocrine; - aglomeraţie; - lipsa ventilaţiei; - microclimat deficitar; - insuficienţa igienizării cotidiene; - eforturi fizice ∗ sezonul cald: - perturbarea barierelor aparatului digestiv; - nutriţie: celuloza, contaminare, lichide în exces; - pH acid gastric → perturbări; - brasaj populaţional; - colectivităţi temporare → igiena deficitară; - activităţi specifice: păstorit, explorarea bogăţiilor naturale, şantiere, turism etc - migraţie animale, păsări; - muştele; - averse de ploaie, inundaţii etc - prevenţia şi combaterea → orientată în raport de sezonalitate 9 Formele de manifestare ale procesului epidemiologic in bolile transmisibile :definitie,categorii Dependente de: - particularităţile factorului determinant - intervenţia factorilor dinamizatori-favorizanţi Formele de manifestare ale procesului epidemiologic (PE) sunt caracterizate prin: • numărul şi dispersia temporală şi spaţială a cazurilor de boală • extensivitatea şi severitatea Clasic manifestarea PE poate fi: - sporadică - endemică - epidemică - pandemică În practică: - numeroase forme “atipice” şi “intricate” - endemo-sporadică - sporadicitate şi endemicitate → cu niveluri diferite - endemo-epidemică Epidemii cu evoluţie: - lentă - explozivă - durată variată - extensivitate şi severitate variată MANIFESTAREA SEZONIERĂ: - creşterea incidenţei bolii în populaţie într-o anumită perioadă de timp, comparativ cu restul anului; - expresia influenţei factorilor de mediu; - mai evidentă în cazul bolilor cu incidenţa crescută Exemple de boli cu manifestare sezoniera : vara – BDA; iarna - gripa, HVA; MANIFESTAREA PERIODICA: - apariţia de “valuri epidemice” la un interval de câţiva ani; - specifică în cazul bolilor cu evoluţie naturală (neinfluenţate de acţiunile de vaccinare) sau în contextul unui fenomen social deosebit (pelerinaje la Mecca…) Exemple de boli cu manifestare periodică: rujeola (5 ani), gripa (3-5 ani), infecţii streptococice (5-9 ani), meningococice (9-15 ani) 10 Epidemia:definitie,clasificari Manifestarea epidemică • număr mare şi relativ mare de îmbolnăviri • puternică “concentrare” spaţială şi temporală • cauze: - endemicitatea, hiperendemicitatea - acumularea de surse - contaminarea unor căi de transmitere - creşterea fondului de receptivi - prezenţa factorilor dinamizatori-favorizanţi - cataclisme - deficienţe grave în activitatea medico-sanitară 11 Pandemia:definitie,clasificari,comparatii temporale ale pandemiilor Manifestarea pandemică • cumulare de epidemii: - spaţial - temporal • extindere spaţială deosebită • prezenţa “în exces” a factorilor PE • cauze deosebite: - acumularea intensă de receptivi - agenţi noi sau “modificaţi” - contaminarea căilor de transmitere (cataclisme) - condiţii naturale şi socio-economice particulare - brasajul populaţional (import-export) - deficienţe de supraveghere epidemiologică Temporal: - pandemii “istorice”: variola, pesta, holera, gripa, tifosul exantematic, febra recurentă de păduche, etc - pandemii “moderne”: “trenante” – HV, HIV - pandemii cu risc de reemergenţă: gripa, holera, etc Necesară: supravegherea epidemiologică continuă, naţională şi internaţională (OMS,CDC) 12 Implicatiile epidemiologice ale variatiei antigenice naturale ale virusului gripei tip A Date generale • cunoscută din antichitate • denumirea: gripper (fr ) = a ataca, a brusca influere (lat ) = a curge • numeroase pandemii devastatoare: 1530, 1580, 1582, 1782, 1889-90, 1918-19, 1957-59, 1968-69 • cea mai răspândită şi frecventă infecţie acută a aparatului respirator • pierderi semnificative • virusurile: A (1933), B (1936), C (1950) • gripa tip A: frecvent epidemică, riscuri pandemice, exces mortalitate Implicaţii: * medicale - morbiditate extensiva - complicatii - exces de mortalitate * economice: • vacc “anuale” (costuri ridicate) • spitalizări • tratamente în ambulator • concedii medicale • absenteism variat • perturbări ale activ social-econ • suprav epidemiologică continuă Restructurarea genetică continuă, în ritmuri variate, cu structuri intermediare → • tipuri: A0, A1, A2 → A3 • subtipuri: H1N1, H2N2, H3N2 - an de an, variaţii antigenice minore (“antigenic drift”) - periodic, prin acumulări → var antig majore (“antigenic shift”) → un nou tip → pandemigen (3-4/secol : sec XX: 1918-1919, 1957-1958, 1968-1969) Restructurarea (var ) antigenică indusă de: 1 presiunea fondului imunitar populaţional 2 infecţii mixte, cu 2 subtipuri, la aceeaşi gazdă 3 pasaje periodice pe gazde aviare şi porcine, îndeosebi în zone asiatice 13 Alte proprietati ale virusului gripei A,in afara variatiei antigenice,cu implicatii in preventie si combatere 1 variaţia structurală permanentă a antigenelor principale: H1 → H8 şi N1 → N7 2 posibilităţi de schimbare a gazdei: Hong-Kong – 1997-1998 (18/6) → H5N1 (aviar) → decese la oameni/găini 3 rezistenţa redusă în mediul ambiental (aerisire, igienă comună) 4 absenţa utilităţii antibioticelor (indic medicală în complic bact → 5-7 zile de la debutul gripei) 5 eficienţa antiviralelor (amantadina, rimantadina, acyclovir etc → pot reduce riscul complicaţiilor) în administrare precoce (preţ de cost crescut) 6 sensibile la decontaminanţii uzuali Recunoaşterea tulpinilor necesită notarea: - tipului (A, B, C) - gazda de origine (om, animal, pasăre) - zona geografică (Asia, Europa etc ) - nr de înregistrare a tulpinei în lab de referinţă Londra sau Atlanta - anul izolării - subtipul antigenic al H sau N (pt v A) 􀂄􀂄 exemplu pt vaccinul utilizat în diverse sezoane epidemice 1 A/Wuhan/359/95(H3N2) Sydney/5/97 (H3N2) 2 A/Bayern/7/95 (H1N1) A/Beijing/262/9 (H1N1) 3 B/Beijing/184/93 B/Beijing/184/93 14 Surse de agent patogen in gripa(contagiozitate 2-3 zile) -forme clinice tipice medii: omul bolnav -forme clinice atipice: - omul purtător de virus - animale, păsări: porcine, păsări sălbatice etc 15 Moduri si cai de transmitere a virusurilor gripei • direct – predominant → v g rezistenţă redusă • indirect – aer, obiecte, mâini – recent contaminate Factorii d-f - scăderea rezistenţei generale - aglomeraţie - condiţii socio-economice deficitare - sezonul rece şi de trecere etc 16 Receptivitatea in gripa Receptivitatea - generală în absenţa Ac specifici la titruri protective – corespunzători structurii antigenice a tulpinilor circulante - crescută: copii, vârstnici,gravide,imunosupresaţi - scăzută: persoane recent vaccinate sau care au trecut prin infecţia gripală,în sezonul epidemic precedent * imunitate strict specifică 17 Preventia si combatea in gripa PREVENŢIE • generală - anchete seroepidemiologice - izolarea de virus - protecţia grupurilor cu risc - supraveghere epidem tip “santinelă” – model OMS - educaţie pentru cooperare populaţională - relaţii cu structurile socio-economice • specială * Ig standard * antivirale - amantadină - A - rimantadină - A - antivirale - ribavirină - A+B - zanamivir - A+B - acyclovir - A+B • specifică → vaccinare: România = 8 doze/1000 loc (1999/2000: SUA = 255; Franţa = 133; Polonia = 32; Slovenia = 36 doze/1000 loc ) Pe cine vaccinăm antigripal ? Grupe prioritare în vaccinarea antigripală: Persoane instituţionalizate Vârstnici, persoane cu vârste >6 luni cu afecţiuni cronice pulmonare sau cardiovasculare, afecţiuni metabolice, renale sau imunodeficienţe Toate persoanele cu vârstă peste o anumită limită stabilită de autorităţile naţionale, indiferent de factorii de risc Alte grupe: contacţi ai persoanelor cu risc crescut, gravide, personalul medical, copii cu vârste între 6-23 luni Combatere → lichidarea procesului epidemiologic - anchete - depistare - declarare - izolare - contacţii: supraveghere 1-5 zile - creşterea rezistenţei generale - Ig, vaccinuri - igienizare de toate tipurile - educaţie - investigaţii speciale: serologie, virologie, morbiditate, complicaţii, decese etc 18 Virusul rujeolei:caracteristici cu importanta epidemiologica - rezistenţă ambientală redusă - distrus prin igienizare generală - decontaminanţii chimici → rareori - antivirale → persoane cu risc major, precoce, rareori - omogen structural ?! → 10 genotipuri - stabil antigenic - imunogenitate ridicată - termolabil - sensibil la cantităţi mici de Ac specifici - dificil de conservat în laborator şi preparate vaccinale - fără surse extraumane - nu determină starea de purtător cronic 19 Cauzele aparitiei rujeolei in categorii populationale incluse in Programul Extins de Imunizari 1 termolabilitatea vacc (+ 4 – +80 C) – nu congelare 2 blocarea imunogenităţii în prezenţa Ac materni sau a Ig –secr + interferon “p intrare” 3 inerţie imunol → 1-5% 4 diminuarea titrurilor postvaccinale 5 afectarea grupurilor neincluse în programe de vaccinare 6 nerecuperarea → contraindicaţiilor temporare 7 motivaţii mistico-religioase 8 neglijenţe populaţionale şi medico-sanitare 9 vacc la vârsta de 10-11 luni lasă “descoperite” segmente populaţionale receptive de rujeolă 10 existenţa genotipurilor 20 Caracteristici ale virusului rujeolei in perspectiva programului de eliminare si eradicare Virusul rujeolei este omogen si stbil antigenic , avand o buna capacitate imunogena ceea ce il face util prepararii vaccinurilor - omogen structural ?! → 10 genotipuri - stabil antigenic - imunogenitate ridicată - fără surse extraumane - sensibil la cantităţi mici de Ac specifici 21 Surse de agenti patogeni in rujeola prin secretii nazo-faringiene, traheo-bronsice, conjunctivale -omul bolnav : forme –tipice -atipice -omul purtator de virus:-preinfectios (3-5 zile) -sanatos -fost bolnav 22 Moduri si cai de transmitere a virusului rujeolei -direct: predominant, doze infectante reduse, pic Flügge, aglomeraţii, mod de viaţă neigienic -indirect: aer, obiecte, mâini recent contaminate (familii, colectivităţi) 23 Receptivitatea in rujeola Receptivitate - generală: pers fără titruri protective de Ac obţinute prin boală sau vaccinare - risc major: copiii 30% manifestări atipice - aspect general: maladie benignă - indice de contagiozitate foarte ridicat - confundată cu rujeola şi/ sau scarlatina - entitate nosologică: 1881 - date indirecte pentru etiologia virală (transmitere prin filtrate ale secreţiilor naso-faringiene: 1939-1953) - cultivarea virusului/ culturi celulare – 1954 - izolarea şi identificarea: 1962 - 1964 – epidemie extensivă şi severă în S U A (> 100 000 gravide afectate/ > 20 000 cu malformaţii congenitale) - 1969 – S U A – program extins de vaccinare - 1970 – variate arii geografice – vaccinarea elevelor din ultima clasă de liceu şi a studentelor - 1977 – S U A – vaccinarea extensivă a copiilor ≥ 12 luni de viaţă (incidenţa scade puternic) - recomandări: certificate de căsătorie însoţite de investigaţii sero-epidemiologice şi consiliere - 1978 – vaccin asociat anti-rujeolă-rubeolă - 1980-1985 – trivaccin: anti-rujeolă-rubeolă-parotidită - România: media anuală 130 0/0000 loc (cazuri raportate) Caracteristici cu importanţă epidemiologică ale virusului rubeolei • rezistenţa scăzută în mediul ambiental • nu impune utilizarea decontaminării cu substanţe chimice • sensibil la antivirale • rezistent la antibiotice • rezistă ani de zile la -700C • nu are gazde extraumane • cel mai teratogen agent biologic (1941: oftalmologul australian Greeg) • structură antigenică omogenă şi stabilă • imunogenitate ridicată • nu determină starea de purtător cronic 27 Surse de agent patogen in rubeola Surse de virus: • omul bolnav - contagios toată perioada de boală (intens contagios: 7 zile înainte şi 14 zile după exantem) - forme clinice: tipice şi atipice ( 15% din femeile postpubertate sunt receptive; • risc major: rubeola la gravida în trimestrul I (> 20-25% malformaţii); • complicaţiile postinfecţioase congenitale → tardive, 2 ani viaţă (în epidemii = 50-80%); • inserţie socială deficitară; • triada principală: malformaţii: - oculare (cataracta, microftalmia, glaucomul, corioretinita); - cardiace (persistenţa conductului arterial, stenoza arterei pulmonare, defecte septale); - auriculare (surditatea) • alte malformaţii ca: microcefalie, meningoencefalita, întârziere mentală şi de creştere, tulburări osoase, splenice, trombocitopenia, purpura etc • Prevenţie: generală; sigură = vaccinare 29 Moduri si cai de transmitere a virusului rubeolei • modul direct: - maladie cu transmitere în condiţii “de aglomeraţie” - transplacentar – rubeola congenitală • modul indirect: mai puţin ca la gripă 30 Receptivitatea in rubeola :evaluare,semnificatii practica Receptivitate - generală - protecţia maternă până la 6 luni de viaţă (proporţii ridicate) - ridicată: preşcolari şi şcolari mici - imunitatea postinfecţioasă: scade cu timpul; adolescenţii şi tinerii adulţi, receptivi în proporţii ridicate (risc major: femeile la vârsta procreării) - reinfecţiile: posibile, benigne, periculoase pentru gravide - fondul imunitar: evaluare prin RIH (≥ 1/64 nivel protectiv) - protecţia postinfecţie şi postvaccinare: Ac-Fc, IH, N, IgA secr (căile respiratorii) 31 Forme de manifestare ale procesului epidemiologic in rubeola Manifestările procesului epidemiologic - sporadică: interepidemică, rezistenţă generală nespecifică bună, vaccinări, cu semnificaţie diferită în raport cu vârsta - endemică: nu este caracteristică, uneori: colectivităţi preşcolare şi şcolari mici, colectivităţi asistenţi medico-sociali pentru copii - epidemică: - 5-9 ani, mai rar restul; - ciclizare multianuală: 6-7 ani; - dependent de tulpina circulantă; - 1964 – S U A (“tulpina americană”); - epidemii în multe arii geografice 32 Preventia si combaterea in rubeola PREVENŢIA • măsuri generale educaţionale şi de supraveghere a gravidei; • vaccinarea (mono, bi-vaccin, tri-vaccin); • certificatele de căsătorie – consiliere – vaccinare (atenţie la vaccinul cu virus viu atenuat) COMBATEREA • anchete epidemiologice; • depistarea, izolarea şi tratamentul bolnavilor; • atenţie la formele atipice; • acţiuni speciale de protecţie a gravidelor cu întreruperea sarcinii în caz de contact sigur cu un caz de rubeolă a gravidei în trimestrul I de sarcină 33 Streptococul B-hemolitic grup A:caracteristici cu importanta epidemiologica 􀁻 Morbiditate : - forme acute : angina (> 100 cazuri % 000); scarlatina ( 80% din cazuri – automedicaţie, complianţa redusă la terapia corectă) * omul purtător - preinfecţios (1 – 3 zile debutului formelor acute) - “sănătos”: nazal, faringian, mixt (7-14 zile – depistare prin supraveghere activă şi sterilizare) - fost bolnav – purtători în convalescenţă prin tratament incorect (variabil 6 săpt a titrurilor > 200 Utodt/ml markeri de instalare a RAA 􀁻 fenomene de hipersensibilizare întârziată prin reinfecţii = complicaţii tardive nesupurative (reinfecţii la 1-2 luni de la debutul primoinfecţiei) 37 Formele de manifestare ale procesuluiepidemiologic in infectiile cu streptococ B-hemolitic grup A Dependente de : 􀁺 entitatea clinică; 􀁺 particularităţi de virulenţă ale tulpinilor circulante; 􀁺 particularităţile epidemiologice (colectivităţi, receptivitatea populaţiei, factori climatici – sezonalitate; economico-sociali – igienă, educaţie ); 􀁺 calitatea sistemului medical prin asigurarea supravegherii (formelor acute şi stării de purtător); 􀁺 atitudinea populaţiei faţă de terapia cu antibiotice SPORADICA - în prezent toate, în afara anginelor (angine - posibil sporadice în sezonul cald, populaţie generală preponderent adultă, nivel economic-educaţional crescut, rezistenţa generală nespecifică optimă) ENDEMICĂ -angine (în colectivităţi, sezon rece, aglomeraţii) EPIDEMICĂ - angine ( urmare a cumulării purtătorilor “sănătoşi” – consecinţe în post-epidemie creşterea prevalenţei complicaţiilor tardive nesupurative)  aspecte noi : epidemii nosocomiale prin forme invazive (STS , fasceite necrozante, miozite) 38 Preventia si combaterea in infectiile majore determinate de streptococ B-hemolitic grup A Preventia: * Generală 􀁺 creşterea rezistenţei nespecifice la grupurile cu risc şi în perioade cu risc epidemic; 􀁺 supravegherea epidemiologică + clinică + laboratorul a colectivităţilor cu risc; 􀁺 triaj epidemiologic după vacanţe, internate, cazărmi, orice colectivitate de tineri; 􀁺 depistarea şi sterilizarea purtătorilor (control la externare/ terminarea tratamentului inclusiv a personalului din mediul de spital ): 􀁺 supravegherea foştilor bolnavi (purtători; depistarea precoce a complicaţiilor); 􀁺 condiţii de igienă generală corespunzătoare (inclusiv în mediul de spital); 􀁺 educaţia personalului medical şi a populaţiei * Specială 􀁺 administrarea preparatelor antibiotice ORDINUL MINISTERULUI SĂNĂTĂŢII PRIVIND PREVENIREA ŞI COMBATEREA INFECŢIILOR STREPTOCOCICE (doze adaptate) Forma Clinică Tratament * Angina streptococică fo clinică febrilă Penicilina G 50-100 000 UI/kgc/zi copii 3-4 mil UI/zi adulţi durata : 6 zile + Benzatin penicilina (600 000UI/1,2 mil UI copii; 2,4 mil UI) a 7-a zi sau I,II,III zi Penicilina G i m IV - IX zi Penicilina V p o X-a zi Benzatin penicilina i m * Angina streptococica fo clinică afebrilă Penicilina V (înainte de masă cu 1/2 h) durata: 6 zile + Benzatin penicilina (600 000UI/1,2 mil UI copii; 2,4 mil UI) a 7-a zi * Purtători sănătoşi Penicilina V 50 – 100 000 UI/kgc/zi copii 2 - 4 mil UI/zi adulţi durata : 6 zile * Angine strept afebrile + purtători (colectivităţi de persoane / lipsa complianţei la tratamentul oral) I-zi = Penicilina V p o a- II-a zi = Benzatin penicilina i m a-VII-a zi = Benzatin penicilina i m Vaccinuri anti - streptococ grup A ? Nu în prezent ! Candidate/ în experimentare : polipeptidice, native, sintetice, recombinare genetică variabilitate mare de subtip prin diversitatea structurală a proteinei M încă posibilităţi tehnice limitate pentru : vaccin polivalent înalt imunogen protecţie de durată COMBATEREA ancheta epidemiologică bolnavii : -depistarea activă a bolnavilor cu forme tipice / atipice de boală -izolarea: obligatoriu în spital (preferat pentru toate formele acute) -raportarea: nominală (scarlatina, formele invazive); numerică (alte forme) purtătorii : supravegherea ; sterilizarea (vezi prevenţia specială) contacţii direcţi cu sursele : supravegherea clinică + epidemiologică 10 zile NB : persoanele diagnosticate cu o complicaţie tardivă nesupurativă care vin în contact cu bolnavi cu forme acute vor fi : - supravegheaţi clinic ; - vor întrerupe tratamentul de întreţinere → penicilină orală doză dublă (dacă vor face o formă acută de angină tratamentul va fi injectabil – 10 zile) - după 6 zile de tratament vor relua schema de întreţinere convalescenţii : -penicilina retard în a 7 zi de la debut (la externare) şi la 14 zile -dispensarizarea activă : 3 luni (examen clinic lunar; examene de laborator : săptămânal în prima lună şi apoi lunar ex sumar de urină; exsudat, teste de inflamaţie la 1 lună de la debut ) decontaminare in focar : substanţe clorigene; bromocet 1%; formol 5 % 39 Meningococul:caracteristici cu importanta epidemiologica 􀁺 Neisseria meningitidis – diplococ gram negativ capsulat 􀁺 Complexitate structurală : serogrupuri şi serotipuri * Antigenele polizaharidice capsulare : - 13 serogrupe - intens circulante : A, B, C, X,Y,W135 * Proteinele membranei externe , lipooligozaharid (LOS) : serotipuri * Factori de virulenţă : pili – colonizează epiteliul nazal (uşor şi pe termen lung - relaţie simbiotică cu gazda) capsula polizaharidică – rol antifagocitar endotoxina LOS – agresivitatea asupra endoteliului vascular , CID IgA proteaza 􀁺 Rezistenţa redusă ambientală şi la decontaminanţi: distrus de t0 370, UV, mediu uscat, decontaminanţi chimici uzuali 􀁺 Sensibilitate la antibiotice favorabilă: penicilina G (atenţie în Franta 30,8% tulpini rezistente în 1997) ; ampicilina, amoxicilina; cloramfenicol; cefalosporine G3 Rezistenţa la sulfamide (~ 50% tulpini ) prin utilizarea prevenţională excesivă, la contacţi 40 Surse de agenti patogeni cu risc in producerea meningitei cu meningococ Surse de agent patogen 􀁺 omul bolnav : contagios în perioada acută a formelor clinice de rinofaringită; 􀁺 omul purtător : preinfecţios (durată limitată, rolul unor depistări speciale) sănătos ( prevalenţa crescută în colectivităţi) fost bolnav – convalescent 1- 10% ( 3-4 luni) - cronic (până la 6 -24 luni) -rata portajului în populaţia generală 8-20%; în colectivităţi şi epidemii ~ 90% -indicator de risc epidemic : >20% purtători + transmiterea crescută -contagiozitatea minimă după 24h de la instituirea tratamentului etiologic -produse patologice cu rol în diseminare : secreţii naso-farngiene 41 Moduri si cai de transmitere ale meningococului la nivel populational Moduri şi căi de transmitere 􀁺 direct : cel mai frecvent – contact direct, picături septice 􀁺 indirect : aer, obiecte , mâini (recent contaminate) 42 Receptivitatea in infectia cu meningococ,inclusiv ptr producerea meningitei - nu este generală (1%o sepsis/ meningita meningococică ; majoritatea inf asimptomatice / purtători) -receptivitate crescută dependentă de : * organismul gazdă : - vârste extreme (formele grave: meningita ± meningococemie - copii 1- 4 ani) - absenţa anticorpilor bactericizi (specifici de grup si serotip) - inhibiţia acţiunii bactericide a serului (act IgA proteaza) - deficite congenitale în complement (meningite recurente) - infecţii virale recente (apărarea nespecifica la poarta de intrare) ( epidemiile de gripă–creşterea>4 ori a riscului de inf meningococică; 40% din copiii cu meningită meningococică au în antecedentele imediate o infecţie virala cu v gripal, adenovirus, VSR) * agresivitatea tulpinilor (factorii de virulenţă) -imunitatea: -postinfecţioasă specifică de serogrup (Ac aglutinanţi / Ac fixatori de C ): lungă durată, nu absolută -prin portaj, specifică de grup (nu exclude starea de purtător) -prin infecţii oculte (receptivitate redusa la adulţi) -postvaccinală specifică de grup (necesare vaccinuri polivalente şi doze de rapel) 43 Forme de manifestare ale procesului epidemiologic in infectiile cu meningococ 􀁺 Sporadic: Europa, America N, nivel socio-economic crescut; România 5-15 cazuri %000 loc 􀁺 Endemic: Africa Sud- Sahariană, colectivităţi cu risc 􀁺 Epidemic? - zone cu risc major: centura meningitică africană - epidemii extensive si severe - “micro” epidemii (izbucniri epidemice) în afara zonei meningitice africane; colectivităţi cu risc (familii aglomerate, cazărmi, închisori, lagăre refugiaţi, unităţi medico-sociale) După serotipul predominant circulant : B : endemic şi sporadic; izbucniri epidemice în ţările dezvoltate; rata de atac redusă C : circulaţie în ţările dezvoltate şi mai puţin dezvoltate; rata de atac mai crescută A : epidemii în ţările mai puţin dezvoltate; cea mai mare rata de atac; epidemii importante cu periodicitate la 20 ani 44 Preventia si combaterea aparitiei meningitei cu meningococ PREVENŢIA * Generală 􀁺 creşterea rezistenţei nespecifice 􀁺 supravegherea grupurilor cu risc (perioade posibil epidemice: sfârşitul iernii) 􀁺 evitarea degrădarii apărării la poarta de intrare 􀁺 depistarea şi sterilizarea purtătorilor 􀁺 evitarea transmiterii directe sau prin aerul contaminat în aglomerări de persoane 􀁺 igienizarea generală 􀁺 limitarea circulaţiei meningococului (reducerea ratei de portaj) 􀁺 evitarea traumatismelor cranio-cerebrale (fracturi de bază de craniu – la purtători = risc de transmitere ascendentă prin autocontaminare) 􀁺 educaţia * Specială 􀁺 la contacţii direcţi; nu se va face sistematic în populaţia generală 􀁺 Rifampicina : adulţi 600 mg/zi x 2 zile ; copii 10 mg/kgc x 2 zile 􀁺 Spiramicina : adulţi 3 mil UI x 5 zile ; copii 75 000 UI x 5 zile 􀁺 Penicilina V : 1 200 000 UI /zi x 7 zile ; copii 800 000 UI x 7 zile 􀁺 Cefriaxona (pt serogrup A) : adulţi 250 mg x 1 i m ; copii 125 mg x1 i m 􀁺 Ciprofloxacin : adulţi 1g/zi x 5 zile 􀁺 Sulfadiazina 3 g/zi x 3 zile (numai la tulpini sensibile) * Specifică 􀁺 vaccinare mono, bi, pentavalentă (A,B,C sau A+C sau A+B+C+Y+W135) 􀁺 depinde de zonarea circulaţiei tulpinilor 􀁺 zone endemice la grupurile 1-25 ani COMBATEREA 􀁺 ancheta epidemiologică 􀁺 depistarea cazurilor 􀁺 izolarea obligatorie a cazurilor cu meningită şi/ sau meningococemie 􀁺 depistarea şi sterilizarea purtătorilor 􀁺 raportarea nominală a cazurilor cu meningită şi/ sau meningococemie 􀁺 contacţii : prevenţie specială (riscul apariţiei de cazuri secundare în familia sau colectivitatea unde a fost diagnosticat cel puţin un caz de boală acută contagioasă este de 500-800 ori mai mare decât în populaţia generală : ~ 1 caz la 100 000 loc ) 􀁺 inutilă carantina unităţilor şcolare 􀁺 eventual vaccinarea sau revaccinarea grupurilor cu risc în circumstanţe epidemiologice deosebite (epidemii, personal expus profesional) 􀁺 decontaminarea uzuală 􀁺 educaţia 45 Caracteristicile agentilor patogeni implicati in producerea bolii diareice acute DEFINIŢIE DE CAZ (OMS): manifestări clinice variate dominate de prezenţa scaunelor apoase şi în număr de peste 3 în 24 de ore - entităţi clinice cu etiologie variată (virusuri, bacterii, fungi, paraziţi, protozoare, metazoare - polimorfism epidemiologic, clinic, de laborator - răspândire universală - principala maladie a voiajorilor - cauză importantă de morbiditate, pierderi economice: – în ţările slab dezvoltate: afecţiune comună, anual > 40% din total decese de la nivel mondial la copiii 30% din populaţie (mai ales prin consum de alimente contaminate) ETIOLOGIE 􀂙 BACTERII - vibrioni: cholerae O1 biotip clasic şi El Tor, cholerae non O1, parahaemoliticus; - E coli enterotoxigen, multe serotipuri (recent O 157H7) - Shigella, cu 4 serogrupuri şi multe serotipuri; - Campylobacter jejuni şi foetus; - Yersinia enterocolitica cu multe serotipuri; - Salmonella, cu peste 200 serotipuri (primul loc în etiologia BDA din România); - altele: stafilococ, Bacillus cereus, clostridii 􀂙 VIRUSURI - enterovirusuri nepoliomielitice (ECHO, Coxsackie); - rotavirusuri (50% din diareile copiilor de 6-24 luni); - coronavirusuri; - virusul Norwalk etc • Zonare geografică: - ţări în curs de dezvoltare: E coli, Shigella, rotavirusuri - ţări industrializate: rotavirusuri, Shigella, Campylobacter - România: Salmonella (S enteriditis, S typhimurium) + Shigella PATOGENIE A Mecanism endotoxinic 1 agenţii patogeni implicaţi produc enterotoxină care determină hipersecreţia însoţită de scăderea reabsorbţiei, de unde rezultă bogăţia scaunului (ex : V cholerae, E Coli enterotoxigenă) 2 producerea de toxine în mediul alimentar care, ingerat, determină aceleaşi fenomene (ex : V parahemolitic, Y enterocolitica, B cereus) 3 producerea de enterotoxină după ce sporii ajunşi în intestin devin forme vegetative (ex : Cl perfringens) B Lezarea intensă a enterocitelor (ex : rotavirusuri, Giardia, Lamblia, Cryptosporidium - protozoare) C Invadarea mucoasei şi multiplicarea în celulele epiteliului intestinal (toţi agenţii cauzatori de BDA) D Invadarea mucoasei şi a ganglionilor mezenterici, urmată de bacteriemie (ex : Salmonella, Y enterocolitica, Campylobacter, Aeromonas ş a ) Locul de acţiune 1 numai colon - Shigella, Entamoeba hystolitica 2 ambele nivele - Salmonella, Campylobacter 3 numai intestinul subţire - toţi ceilalţi agenţi patogeni implicaţi în BDA Etapele acţiunii: ingestia, depăşirea barierei gastrice, multiplicarea în intestin, aderarea la enterocite 46 BDA bacteriana: surse de agenti patogeni Surse: - animale domestice (porcii = primul loc; bovine, ovine, caprine, păsări, pisici, câini) şi sălbatice bolnave cu forme tipice sau atipice (10%); - animale domestice şi sălbatice purtătoare: - preinfecţioşi (1-3 zile); - sănătoşi (zile-săptămâni); - foşti bolnavi: convalescenţi, uneori cronici - omul: idem 47 BDA bacteriana: modurile si caile transmitere ale agentilor patogeni * Modul direct: - familii aglomerate, mod de viaţă neigienic; - zooveterinară; - gospodării individuale; - abatoare; - câini; - pisici; - păsări de colivie; - infecţii nosocomiale; - populaţii defavorizate socio-economic * Modul indirect: - puternic implicat alimentele: - origine animală: carne insuficient tratată termic, ouă şi derivate (praf, creme, maioneze, îngheţată); animale acvatice: peşte, crustacee, broaşte etc ; lapte şi derivate etc - origine vegetală: legume, fructe, zarzavaturi, drojdie uscată, pudră şi fulgi de cereale, lapte de soia, nuci de cocos, ciuperci etc - origine mixtă: salată verde, cu adaos de carne, ouă, “fructe de mare” etc ; - apa contaminată: băut, scăldat, spălat vase, ustensile, legume, zarzavaturi, igienizare etc ; - altele: obiecte, mâini, insecte vector, medicamente cu uz fracţionat (ingestie, inhalaţie etc ) ş a 48 Receptivitatea in boala diareica acuta bacteriana Receptivitatea: - nu există imunitate încrucişată între tipuri, grupuri, serotipuri; - doza infectantă este mare (zeci de mii – miliarde de Salmonella); - dependenţa de: agent, rezistenţa generală a gazdei; - receptivitate crescută la gazda compromisă (diabetici, distrofici, cirotici, neoplazici, gastrectomizaţi, hipoclorhidrici, vârstnici, gravide, cu transplanturi etc ; - sugar – copil mic: 30% forme severe → 25% decese Factori dinamizatori-favorizanţi - sezonul călduros (averse de ploaie); - dezastre naturale: cutremure, inundaţii; - condiţii socio-economice generale şi ocupaţionale deficitare; - dezastre sociale (războaie, revoluţii, migraţii) 49 Formele de manifestare ale procesului epidemiologic in bolile diareice acute bacteriene - 2 entităţi principale: toxiinfecţiile alimentare şi infecţiile nosocomiale; - în ambele predomină manifestarea sporadică (cazuri tipice) şi epidemică (microizbucniri); - epidemii extensive pot fi semnalate prin consum de lapte şi apă contaminată (“de cofetărie”), în unităţi de asistenţă medico-socială, închisori, cantonamente militare sau pentru refugiaţi, grupuri mobile, sezoniere pentru muncă 50 Preventia si combaterea in boala diareica acuta bacteriana PREVENŢIA 􀂾 numai metode şi mijloace generale, comune cu cele pentru HVA şi HVE, poliomielită, febră tifoidă, dizenteria bacilară etc ; 􀂾 cooperarea populaţională prin educaţie este fundamentală; 􀂾 măsuri speciale de supraveghere epidemiologică a alimentelor şi alimentaţiei, a apei potabile şi de uz domestic; 􀂾 relaţii cu zooveterinarii pentru cunoaşterea stării de sănătate a animalelor; 􀂾 investigaţii cu laboratorul pentru alimente şi apa potabilă; 􀂾 intervenţia cu antibiotice în situaţii stabilite de către specialişti COMBATEREA 􀂾 anchete epidemiologice în cooperare cu zooveterinarii; 􀂾 depistarea, izolarea şi tratarea cazurilor de BDA, inclusiv pentru urgenţe epidemiologice (toxiinfecţii alimentare); 􀂾 reglementări speciale pentru alimente, alimentaţie şi sursele de apă potabilă; 􀂾 depistarea formelor atipice şi a purtătorilor de Salmonella şi “sterilizarea” acestora 51 Caracteristicile agentilor patogeni implicati in producerea BDA virala 􀂙 VIRUSURI - enterovirusuri nepoliomielitice (ECHO, Coxsackie); - rotavirusuri (50% din diareile copiilor de 6-24 luni); - coronavirusuri; - virusul Norwalk etc 52 BDA virala: surse de agenti patogeni 53 BDA virala: moduri si cai de transmitere ale agentilor patogeni Modul predominant de transmitere este pe cale enterala : ◦Până la 1012 particule virale sunt eliminate per gram de materii fecale ◦Transmiterea începe înainte de apariţia simptomelor şi persistă după dispariţa simptomelor ◦obiectele contaminate (ex jucării) rămân infecţioase mai multe zile/săptămâni Transmiterea apare chiar în condiţii de igienă îmbunătăţite 54 Receptivitatea in BDA virala 55 Forme de manifestare a procesului epidemiologic in BDA virala 56 Preventia si combaterea in BDA virala PREVENŢIA -generală: •supravegherea epidemiologică a grupurilor cu risc •igienizare, salubrizare, decontaminare – atenţie risc nosocomial ! •educaţie populaţională diferenţiată -specifică -vaccinarea Vaccinarea împotriva RV în Europa recomandări ESPID/ESPGHAN Recomandarea 1: Vaccinarea împotriva infecţiei cu rotavirus (RV) trebuie să fie oferită tuturor copiilor sănătoşi din Europa Recomandarea 2: Vaccinarea împotriva infecţiei cu rotavirus poate fi inclusă în toate schemele de vaccinare europene Recomandarea 3: În ţările unde se mai foloseşte vaccin polio oral nu este recomandată coadminstrarea cu vaccinul rotavirus 57 Surse de agent patogen in poliomielita 1 bolnavul cu forme clinice tipice/ atipice inclusiv : Caz suspect de PAF : orice copil sub vârsta de 15 ani care prezintă o formă acută de paralizie flască (incluzând sindromul Guillain Barré) sau orice persoană cu simptomele unei boli paralitice, şi la care este suspectată o infecţie cu virus poliomielitic (definiţia de caz OMS) confirmat cu etiologia poliomielitică 2 purtătorii ( preinfecţiosi; vaccinaţii recent ; contacţii receptivi ai cazurilor vaccinate; persoanele cu imunodepresie şi statut de purtător cronic în urma contactului cu o persoană recent vaccinată cu VPOT ) 58 Moduri si cai de transmitere a virusului poliomielitei - Apa contaminată - Contact direct > calea enterală: Eliminarea virusului prin materii fecale până la 5-6 săptămâni la indivizii imunocompetenti > calea nasofaringiană: Prezenta virusului în nasofaringe până la 3-4 săptămâni 59 Receptivitatea in poliomielita 􀀗 generală pentru cei nevaccinaţi/incomplet imunizaţi 􀀗receptivitatea pentru poliomielita post-vaccinală dep de factorii de risc şi de severitatea : 􀀗􀀗Sarcina 􀀗􀀗 Deficienţe imunologice 􀀗􀀗 Injectări pe cale intramusculară şi alte traume 􀀗􀀗 Tonsilectomie 60 Formele de manifestare ale procesului epidemiologic in poliomielita 􀀗􀀗Boală invalidantă 􀀗􀀗Fără tratament eficient 􀀗􀀗Contagiozitate înaltă 􀀗􀀗Sechele + deces VACCINAREA ESTE SINGURA SOLUŢIE 61 Preventia si combaterea in perioada de finalizare a eradicarii poliomielitei Disponibile două tipuri diferite de vaccinuri: Vaccin polio viu atenuat (VPO) * dezvoltat de Sabin: autorizat în 1961 ca vaccin monovalent şi în 1963 ca trivalent * atenuat şi multiplicat pe culturi de celule de rinichi de maimuţă * minimum 3 doze pentru prima imunizare * răspunsul imun depinde de rata de replicare a virusului vaccinal viu atenuat în intestin Vaccin polio inactivat (VPI) * inactivarea tulpinilor de virus poliomielitic sălbatic * îmbunătăţirea condiţiilor tehnologice de producţie * eficieţă înaltă * reactogenitate redusă Strategiile pentru vaccinarea anti-polio Îmbunătăţirea supravegherii epidemiologice şi suplimentarea vaccinării prin campanii globale de imunizare Intensificarea campaniilor anuale de vaccinare prin “Zile naţionale de imunizare” până la întreruperea transmiterii virusului şi campanii “mooping up” Intensificarea şi susţinerea politico-financiară a activităţilor de imunizare 62 Leptospirele: caracteristici cu importanta epidemiologica Leptospire : – Fam Spirochetaceae - 19 grupuri, > 180 serotipuri; 18 patogene om - România: L pomona (66,6%), L hebdomadis (12,3%), L icterohaemorrhagiae (4,8%), L canicola (2,2%), L grippotyphosa (0,5%) etc - Structura ag complexă: lipopoliz (sp ), polizah (tip), factori de patogenitate - Endotoxină ca antigen fixator de complement cu acţiune pirogenă / de gravitate Rezistenţa - ambientală: apă, sol umed şi alcalin, to moderată, absenţa desicaţiei şi iradierii solare - distrusă: desicaţie, iradiere solară, pH acid, temp ridicată, antibiotice decontaminanţi chimici - Severitate = L icterohaemorrhagiae, L grippotyphosa, L pomona, L canicola PE elemente comune: -prevenţia -combaterea 63 Surse de agenti patogeni in leptospiroze Bolnavi animale, păsări: - sălbatice: şoareci, şobolani etc - domestice: bovine, porcine etc - peridomestice: câinele etc Purtători -preinfecţioşi: = 3-5 zile; - sănătoşi: 1-3 săpt Produse patologice diseminate: L = urină, rareori altele 64 Moduri si cai de transmitere in leptospiroze * modul direct - ocupaţional (zoovet , lab , salub , etc) -familial- contact: şoareci, şobolani, câini, pisici, căpuşe, animale domestice etc * modul indirect - apa contaminată (L – pH alcalin) - sol contaminat (L – umed, alcalin) - alimente: lapte, derivate, carne: L = perioade scurte - mâini cont : îngrijitori lab etc L 65 Receptivitatea in leptospiroze Receptivitatea e universală, imunitatea este specifică tipului respectiv de leptospire (din cele 270 existenţe) 66 Preventia si combaterea in leptospiroze PREVENŢIA * Măsuri generale - supravegherea stării de sănătate la animale: domestice, peridomestice, sălbatice - protecţia grupurilor pop expuse: zoovet , laboratoare, abatoare, depozite, silozuri, salubritate, agricultori, vânători, păstori, orezării, armată etc -consum: apă, alimente, tutun ocupaţional (z-v) sau turism, şantiere, armată - asistare animale: - bolnave - avorturi - naşteri - reziduurile animaliere - protecţie: apă, sol, alimente, bazine - haine de protecţie, instrumentar, ustensile - DDD periodică - instrucţie – educaţie pentru sănătate Măsuri specifice, speciale Antibioticoprevenţie (grupuri cu risc, accidente) - penicilină, 3-4 zile, doze medii Vaccinoprevenţia - Leptospira: - uz uman şi animal - grupuri cu risc - dificultăţi: unele serotipuri - L vii atenuate, L omorâte COMBATEREA •Anchetă epidemiologică •Anchetă epizootologică •Cooperare zoo-veterinară •Depistare •Izolare: bolnavi, supspecţi •Raportare: urgent, nominal •Contacţii: = 14 zile •Protecţie specială personal: medico-sanitar, zoo-veterinar •Carantinare: ferme, gospodării individuale •Controlul efectivelor de animale •Naşteri, avorturi protecţie, îngropare, incinerare •Decontaminare: grajduri, ustensile, prod aimaliere, mijl transp , reziduuri etc •Excluse consum liber: prod animaliere, zone afectate •Deratizarea •Vaccinare, revaccinare •Antibioticoprevenţie la personal implicat = penicilină; •Instrucţie, educaţie pentru sănătate 67 Agenti etiologici ai infectei nosocomiale:caracteristici cu imp epidemiologica Infecţii dobândite în cursul spitalizării/îngrijirilor medicale acordate bolnavului şi care, la admiterea sa în serviciul medical nu se afla în perioada de incubaţie a bolii/ la debut • PREVALENŢA DUPĂ FORMA CLINICĂ: INFECŢII URINARE - 40% INFECŢII PRIN CATETER - 25% PNEUMONII - 20% INFECŢIILE PLĂGII OPERATORII - 15% • PREVALENŢA AGENŢILOR PATOGENI BGN - 60% (E coli = 25%; Pseudomonas = 15%) Coci GP - 30% (S aureus = 15%) Agenţi patogeni multirezistenţi (Staphilooccus, Klebsiella,Enterobacter,Acinetobacter; Pseudomonas, fungi) 68 Surse de agenti patogeni in infectiile nosocomiale Sursele sunt reprezentate de : * bolnavi cu boli netransmisibile, care pot prezenta forme atipice de boala transmisibila sau sunt purtatori de agenti patogeni * bolnavi cu o boala transmisibila dar purtatori ai altor boli transmisibile Purtatorii de agenti patogeni – 3 categorii de clasificare : -preinfectiosi -infectiosi -fost bolnavi In raport cu zona anatomica pe care o colonizeaza: nazali, faringieni, nazofaringieni, tegumentari, facali, urinari, vaginali Sursele de agenti patogeni pot proveni din urm categorii populationale: -personal medico-sanitar de baza -stagiarii -personal auxiliar -vizitatori Natura agentilor patogeni diseminati de catre surse este dep de situatia epidemiologica 69 Moduri si cai de transmitere in infectiile nosocomiale Modul direct presupune transmiterea agentilor patogeni prin relatii intre bolnavi, intre acestia si personalul medico-sanitar, cu ocazia efectuarii diferitelor prestatii si in cadrul „modului de viata” specific serviciilor de asistenta spitaliceasca sau de ambulator, cu aglomeratii si conditii igienico-sanitare Modul indirect este predominant deoarece,frecvent, intervin agenti patogeni cu rezistenta mare, avand astfel posibilitatea sa fie vehiculati prin aer, apa, pulberi de sol, obiecte(inclusiv instrumentar medico-chirurgical, mobilier, termometre, spatule), medicamente si produse biologice cu adm Fractionata si expuse contaminarii; mainile bolnavilor si diferitelor categorii de personal, care vin in raport cu acestia 70 Preventia si combatea infectiilor nosocomiale PREVENTIA Masurile preventionale generale includ: * preocupari ca proiectarea si realizarea constructiilor pt asistenta medico-sanitara sa dispuna de circuite multiple si alte facilitati care sa evite diseminarea agentilor patogeni * asigurarea unor operatiuni corecte de igienizare cotidiana, decontaminare, dezinsectie si deratizare periodica * triajul bolnavilor la internare si in timpul spitalizarii pentru depistarea precoce a riscurilor de infectie * controlul starii de sanatate a personalului de toate categoriile * evitarea aglomeratiilor, spitalizarilor prelungite, a abuzului de antibiotice * controlul periodic al nivelului si naturii contaminarii spatiilor, pentru asistenta pacientilor cu agenti patogeni * folosirea corecta a circuitelor pentru persoane si materiale * reglementarea cu caracter preventional al accesului vizitatorilor * asigurarea unor operatiuni corecte de pregatire si efectuarea sterlizarii intrumentarului si a altor materiale * pastrarea in rezerva a unor antibiotice cu spectru larg pentru interventia de urgenta in caz de infectie nosocomiala produsa de agenti rezistenti la antibioticele utilizate * preventia infectiilor nosocomiale este organizata si realizata prin programe de catre o comisie special organizata in fiecare unitate de asistenta medicosanitara Masuri specifice si speciale bazate pe aplicarea antibioticelor, imunoglobulinelor si vaccinurilor au o utilitate limitata si numai la indicatiile specialistilor si dependent de situatia din populatia generala COMBATEREA In cazul aparitiei unei imbolnaviri de tip nosocomial se va efectua , cu caracter de urgenta: -ancheta epidemiologica -interventii epidemiologice, clinice si de laborator pt depistarea si izolarea bolnavilor -raportare numerice de urgenta - masuri de protectie a celorlalti bolnavi, mai ales a celor cu risc -se suspenda internarile -investigatii pentru depistarea si corijarea cauzelor care au det imbolnavirilor -suspendarea totala sau partiala, pe termene variate, a activitatii serrviciului timp in care se realizeaza renovari si reprofilari -in cazul repetarii unor episoade epidemice , unitatea poate fi desfiintata Educatia si instruirea personalului medico-sanitar va completa procesul de combatere 71 Infectiile urinare nosocomiale :etiologie,factori de risc, preventie DEFINIŢIE: BACTERIURIE ASIMPTOMATICĂ * urocultură cantitativ pozitivă (> 10 colonii/ml) + sondaj vezical (sau la care s-a retras sonda de 1 săptămână) * 2 uroculturi cantitativ, cu acelaşi agent patogen în absenţa sondei BACTERIURIE SIMPTOMATICĂ * febră > 38oC, fără alte localizări ale unor focare infecţioase * polakiurie, disurie, tenesme vezicale * urocultură cantitativ pozitivă + leucociturie > 104 / ml ETIOLOGIE: E coli, enterococi, P aeruginosa, Klebsiella, Enterobacter, Serratia, Candida → multirezistente FACTORI DE RISC: EXTRINSECI -sondaj vezical (80%) = creşte riscul proporţional cu durata menţinerii sondei – 5-10% pentru fiecare zi -endoscopie, citoscopie/ chirurgie urologică INTRINSECI sex feminin (riscul X 2) antibioterapie prelungită vârsta > 50 ani traumatizări diabet diaree nosocomială + sondă PREVENŢIA 1 Limitarea indicaţiilor pentru cateterizare urinară 2 Respectarea regulilor generale de igienă 3 Aplicarea sondei în condiţii de asepsie 4 Sistem închis de drenaj 5 Menţinerea sistemului închis de drenaj 6 Reguli de întreţinere a sondei 7 Examen clinic periodic (febră, secreţie purulentă, inflamaţia meatului) 8 Consum crescut de lichide 9 Schimbarea sistemului de cateterizare (inf urinară, distrugere, obstruare) 72 Pneumoniile nosocomiale :etiologie,factori de risc ,preventie DEFINIŢIE: Opacităţi parenchimatoase recente şi evolutive diagnosticate radiologic la un bolnav de la care: o s-a izolat un agent patogen din: spută, secreţii traheobronşice prin bronhoscopie sau lavaj bronho-alveolar, produs extras prin puncţie pleurală/ abces o la care examenul serologic = Ac specifici la titru ridicat o semne clinice relevante (expectoraţie, febră > 38oC recentă, hemoculturi pozitive în absenţa altor focare de infecţie) • ETIOLOGIE: BGN – 60% (Pseudomonas – 30%, Acinetobacter – 10%, Klebsiella – 8 %) Staphylococcus aureus – 30%; S epidermidis – 10%; Candida – 10%; S pneumoniae; H influenzae = rar; Legionella, virusuri – epidemie; Aspergillus, Pneumocystis – imunodepresie Floră multimicrobiană – 30-40% FACTORI DE RISC: EXTRINSECI manevre de intubare după diverse tehnici (orală/nazală) durata ventilaţiei asistate prevenţia anti-ulceroasă (modificarea pH acid) INTRINSECI vârsta > 70 ani stare de şoc, sedare anergie intervenţie chir recentă detresă respiratorie, insuf resp cr , traheotomie, reintubări PREVENŢIA A SERVICII ATI - PACIENŢI CU RISC EXOGEN 1 Spălarea mâinilor după fiecare contact cu pacientul 2 Purtarea de mănuşi după îngrijirea pacienţilor asistaţi respirator + aspiraţie 3 Utilizarea sist umidificare cu apă sterilă (oxigenoterapie, aerosoli, umidif ) 4 Sterilizarea circuitelor de ventilaţie după utilizare la fiecare bolnav B SERVICII ATI – PACIENŢI CU RISC ENDOGEN PREVENIREA INHALĂRII DE SECREŢII GASTRICE 1 Poziţia semişezândă ( 38oC, durere localizată, sensibilitate la palpare, dehiscenţă 3 Infecţii de organ sau ale unei zone anatomice: apărute în 30 de zile după intervenţie → 1 an, afectând un organ sau o zonă deschisă în timpul intervenţiei ETIOLOGIE: * coci GP – 75% din IPO * polimorfism microbian = frecvent * depinde de: tipul intervenţiei, localizare, antibioticoprofilaxie, epidemie de spital, condiţii ecologice locale FACTORI DE RISC: EXTRINSECI - tipul intervenţiei chirurgicale - durata spitalizării pre-operatorii - pregătirea pre-operatorie - caracteristicile intervenţiei (tipul câmpurilor, experienţa echipei, hemostaza, durata, hematoame, drenajul plăgii, cronologia timpilor operatori, mărimea echipei din sala de intervenţie, rezolvarea în urgenţă) INTRINSECI -vârste extreme malnutriţie, DZ, -imunosupresie -şoc anergie -antibioterapie prelungită -infecţii anterioare/ concomitente RISCUL IPO = EVALUAT PRIN SCOR NNISS (NATIONAL NOSOCOMIAL INFECTIONS SURVEILLANCE SYSTEM) PREVENŢIA PRE-OPERATORIE 1 Scăderea duratei (explorare în ambulator) 2 Depistarea şi tratarea infecţiilor preexistente 3 Pregătirea tegumentelor BLOC OPERATOR 1 PACIENT: decontaminarea zonei de tegument, antiseptice 2 OPERATOR: decontaminarea mâinilor 3 SALA ŞI MATERIALELE: întreţinere (fişa tehnică, verificarea contaminării aerului, circuite 4 ANTIBIOPREVENŢIE: diferenţiat după tipul de intervenţie = curată, curată contaminată, contaminată, intens contaminată POST-OPERATORIE 1 Asepsia drenurilor, pansamentelor 74 Infectiile de cateter :etiologie,factori de risc ,preventie DEFINIŢIE: 1 Infecţii produse prin contaminarea cateterului (cultură nesemnificativă, absenţa semnelor locale/generale) 2 Infecţii produse prin colonizarea cateterului (cultură pozitivă în absenţa semnelor locale/generale = colonizarea de la un focar septic la distanţă) 3 Infecţii clinice prin cateter (cultură pozitivă, semne locale/generale remise după îndepărtarea cateterului) 4 Bacteriemie prin cateter (cultură pozitivă şi bacteriemie cu acelaşi ag patogen în absenţa unui alt focar septic la distanţă) ETIOLOGIE: o Stafilococ – 30-50% o BGN o Acinetobacter, Micrococcus, Bacillus, Corynebacterium (imunosupr ) FACTORI DE RISC: EXTRINSECI mediu: * modificarea florei cutanate * absenţa măsurilor de igienă * manipularea sistemelor de perfuzie * alimentaţia parenterală cateter: * tehnică defectuoasă * structura materialului (PVC > poliuretan) * catetere multiluminale * localizare (femurală risc >) INTRINSECI * vârste extreme * tratament cu imunosupresoare * neutropenie * leziuni cutanate * chimioterapie prelungită * infecţii la distanţă PREVENTIA A CATETER PERIFERIC 1 Protocol stabilit cu timpi de funcţionare şi pauze 2 Preferabil material metalic/teflon 3 Asepsia riguroasă în perioada de pauză 4 Pansament ocluziv steril 5 Schimbarea abordului venos la fiecare 72 de ore B CATETER VENOS CENTRAL 1 Limitarea indicaţiilor 2 Protocol stabilit cu timpi de funcţionare şi pauze 3 Perioadă de pauză programată de operator experimentat 4 Asepsia timpilor operatori 5 Abord sub-clavicular faţă de cel jugular 6 Decontaminare cu polividone-iodat 10%, clorhexidină 2% 7 Fixarea eficientă a cateterului 8 Pansament ocluziv 9 Preparate aseptice de perfuzie 10 Schimbarea totală a tubulaturii de perfuzie la fiecare 48-72 h în caz de alimentaţie parenterală 75 Date generale in prionoze DEFINIŢIE Prioni = agenţi transmisibili neconvenţionali (ATNC) care produc: boli ce afectează omul şi animalul, caracterizate: * clinic: prin incubaţie lungă, demenţă progresivă, afectarea selectivă a SNC * anatomo-patologic: prin modificări de spongioză, pierdere neuronală, glioză şi hiperastrocitoză Prionii # virusuri, bacterii sau alte tipuri de ag patogeni convenţionali # structuri ADN sau ARN 1 Caracteristici fizico-chimice: - dimensiuni mici, invizibile la ME; 1360C); UV; ultrasunete; radiaţii ionizante; agenţi chimici (cu excepţia clorurii de Na, Javel) 2 Caracteristici biologice: - infectivitate diferită (OMS): Categoria Infectivitate I II III A III B IV înaltă: creier, măduva spinării medie: splină, ggl limfatici, amigdale, ileon, colon proximal, placentă slabă: nerv sciatic, colon distal, suprarenale, mucoasa nazală, hipofiza f slabă: LCR, timus, măduva osoasă, ficat, pulmon, pancreas nedetectabilă: cheag de sânge, ser, lapte, colostru, gl mamare, muşchi scheletici, inimă, rinichi, tiroidă, ggl salivare, salivă, ovare, uter, testicule, vezicule seminale, fecale 􀀹 imunologie : nu induce răspuns specific (absenţa testelor serologice de depistare a infecţiei) 􀀹 anatomie patologică = leziuni specifice: 􀀹 proprietăţi: • mai multe tulpini patogene • se replică indiferent de starea sist imun al gazdei • specificitatea dependentă de gazdă • nu induc sinteza de interferon • nu participă la fenomenele de interferenţă virală • nu produc efect citopatogen • nu se modifică in vivo • infectivitate datorată unei glicoproteine • proteina PrP = constituent major al fracţiunilor infecţioase = denumirea de prioni (Prusiner – 1982) “proteina PrPc – rol de transmitere sinaptică, fiziologia somnului; PrPsc – reglarea mişcărilor 76 Procesul epidemiologic in prionoze EPIDEMIOLOGIE 1 Scrapia: rumegătoare mici; incidenţa 1-5% 2 EST – vizon: 1963 – prin consum de carcase de rumegătoare 3 EST – feline şi bovine (ESB în M Britanie, 1987 = 446 cazuri; 1992 = 37 280 cazuri; 2000 = 1537 cazuri) uriaşa epizootie alimentară = consum de făină de carne şi oase = afectarea a 52,3% din efectivul de turme din Anglia 4 Boala Creutzfeldt-Jakob – 1 caz/ 1 mil loc • forme de manifestare: – sporadică (90%); – familială dominantă autosomală (5-10%) – iatrogenă ( 6 luni în Anglia şi Franţa, în perioada 1980-1996 77 Preventia si combaterea in prionoze PREVENŢIA REGLEMENTĂRI 1989, MODIFICATE 1996 (măsuri suplimentare) 1 risc profesional: crearea lab veterinare departamentale (51 Franţa) 2 risc alimentar: 1988 - distrugerea carcaselor de animale cu BSE, interzicerea consumului de lapte 1989 – Anglia – interzicerea consumului alimentelor de origine animală > 6 luni vârstă 1994 – interzicerea utilizării intestinului şi timusului; restricţii de export 1995 – precauţii pentru produse clasa OMS I, II, III = excluse din alimentaţia copiilor 3 risc iatrogen: - animale donatoare de ţesuturi - restricţii pentru tipul de ţesut utilizat - condiţii de colectare - precauţii în cursul fabricării unor preparate medicamentoase - calea de administrare - retragerea unor produse farmaceutice de origine animală - Canada (1985): Registrul pentru cazurile cu BCJ şi care au primit hormoni de creştere - Raportul departamentelor de neurologie - Modalităţi de decontaminare: • inactivare semicantitativă (hipoclorit, hidroxid de Na) • inactivare variabilă (permanganat de K, eter, glutaraldehida, ac formic, formol) • nici un efect (alcool, detergent, cloroform, formaldehida) NB Contaminare accidentală: apa de Javel 78 Virusurile hepatitelor:caracteristici cu importanta epidemiologica CARACTERISTICI CU IMPORTANŢĂ EPIDEMIOLOGICĂ A VH • Infecţii specifice omului • ARN: A, C, D, E, F, G • ADN: B, TT • Tipuri multiple: Şt Nicolau, N Cajal = 1945-1946 • Izolare, identificare: B – 1961; A – 1973; D – 1977; C – 1989; E – 1990; G – 1995; F – studiu; TT – 1998 • Procese epidemiologice: comune – unele particularităţi • Transmitere: predominant – enterală: A, E parenterală: B, C, D, F, G, TT • Răspândire: universală; diferenţe geografice • Polimorfism: clinic şi epidemiologic • Rezistenţă deosebită: factori ambientali + decontaminanţi uzuali • Inactivaţi prin: oxidanţi, fierbere, autoclavare, aer cald • Structură antigenică complexă: obstacole în prepararea vaccinurilor • Doza infectantă: foarte mică • Evidenţiere: – markeri serologici = accesibili – markeri antigenici (ARN, ADN) – tehnici laborioase, costisitoare • Induc anomalii imunologice: B, C • Induc cronicizarea hepatică: C, B, G, F, TT • Prezintă genotipuri, mutanţi: C, B, G, D, A • Suprainfecţia – coinfecţia între tipuri: cronicizare → carcinogeneză HVA răspândire universală endemo-epidemică ţările slab dezvoltate sporadică ţările industrializate copii : 0-14 ani, benignă (tari in dezvoltare) adulţi: posibil severă (ţările industrializate) “maladie a voiajorilor” nou: veneriană, drogare, transfuzii, nosocomială HVA coinfecţie-suprainfecţie/ purtători sau bolnavi HVB, HVC, HVG evoluţie gravă HVE răspândire universală endemo-epidemică, Asia S-E predominant sporadică în restul lumii predomină: vârsta > 15-16 ani mai severă decât HVA, îndeosebi: femeile gravide, imunosupresaţi, copii etc HVB răspândire universală  toate grupurile de vârstă, mai frecventă la adulţi  risc cronicizare CHP creşte: asocieri: VHB + VHC; VHB + VHA; VHB + VHC + VHA  5-15% din HPT  cea mai veneraină  infecţii ocupaţionale, nosocomiale 7-10% din populaţia României: purtători sănătoşi cronici (1 din 4 cronicizare)  riscul purtătorilor: clinic, epidemiologic mondial/anual: > 2 mil decese  > 300 mil purtători cronici/mondial VHB: 6 genotipuri: A F HVC răspândire universală toate grupurile de vârstă  > 90% din HPT > 80% cronicizare 10-20% ciroza 1-5% CHP mai puţin veneriană prevalenţa purtătorilor cronici = 4-5% (!?) carcinogenă - risc major = asociere VHC + purt cr VHB - risc – 20 ori crescut pt pers cu AcVHC negativi risc nosocomial şi ocupaţional atipismul clinic: > 80% infecţie cu VHC: > 3% pop lumii = aprox 230 mil variate forme SUA: 3,9 mil pers inf cu VHC purtători cronici: > 170 mil / mondial 10-14 genotipuri: 1b – cel mai agresiv HVD răspândire universală importante deosebiri zonale etiopatogenie particulară: este obligatorie asocierea VHB-VHD (coinfecţie, suprainfecţie) procesul epidemiologic = VHB prevenţia HVB rezolvă şi HVD VHD + VHB 2% HVB ac > 10% la purt cr VHB; > 25% HVB cr purt cr VHB + VHD 70-80% HVB cr – ciroza-CHP (faţă de 15% numai VHB) mortalitate: VHB = 0,5-1%; VHB+VHD 20-30% HVF răspândire insuficient evaluată VHF în studiu datele epidemiologice şi clinice grupul B, C, D, G mai puţin cronicizantă decât VHC şi mai mult decât VHB potenţial mai redus pentru HPT decât VHC, G, B HVG semnalări aprox 2 decenii HPT fără markeri pentru VHB sau alte VH răspândire universală, foarte diferită zonal proces epidemiologic şi prevenţia similar cu VHB, C, D, F tendinţă la cronicizare: intermediar HVC şi B purtătorii cronici – prevalenţă variată (3-5% în România; Argentina - 1999: 5,5% la donatorii de sânge) risc pentru CHP 3 genotipuri (1, 2, 3) şi 2 subgrupuri: 2 a, 2 b  implicat în hepatitele autoimune - mai ales 2 a HV - TT Japonia - 1998 - HPT nonA - nonG familia Circoviridae, virus ADN RID - sângele pacientului TT (dintr-un lot de 5) corelaţii între nivelul seric al ADN - VTT şi transam clonarea VTT genotipul 1 şi 2, fiecare cu subgenotipul a şi b cercetări epidem 1998-2002 VTT răspândire universală: S U A 3 - 7,5% donatorii de sg 3 ori mai mult decât VHG diverse cercetări: 68%hemofilici; 46%hemodializaţi; 40% drogaţi VIRUSUL HEPATITIC SEN – DATE PRELIMINARE 20 iulie 1999 – dr Daniele Primi et al publică descoperirea v SEN – intens asociat cu hepatitele acute sau cronice de etiologie neprecizată HV (acute sau cronice) > 5,2 mil cazuri în SUA, de tipul: A, B, C, D, E, F, G, TT (80-90%) dar 10-20% cu etiologie necunoscută > 80% din pacienţii cu hepatita cu v SEN au primit numeroase transfuzii; v SEN prezent la aprox 30% din pacienţii cu HIV, la 68% cu HV cronice; 83% în HPT şi în sânge stocat cu 5-10 ani în urmă Caracteristici: - denumirea = iniţialele pacientului HIV+ de la care s-a izolat; - ADN, fără anvelopă, mărime mijlocie, 3900 nucleotide, 8 genotipuri: A H, apropiat de VTT, fam Circoviridae, poate replica în hepatocite; - izolat din ţesutul hepatic extras după rezecţie parţială – pentru CHP; - răspândire universală, transmis prin transfuzii, drogare inj , relaţii sexuale, nosocomială, posibil şi enteral; - genotipurile H şi D – mai frecvent asociate cu cazurile de HV nonA-nonTT 79 Caracteristici generale ,epidemiologice ale hepatitelor virale • cunoscute din antichitate • morbiditate, complicaţii, decese, pierderi economice → problemă majoră de sănătate populaţională • HV – contribuţie importantă: 17,5 mil decese/an/mondial (BT); > 2 mil decese → HVB (SIDA: 1981 → 2003 – 25,8 mil decese; 2003 = 3 mil ) • multiple entităţi, plurietiologie: VHA, B, C, D, E, F, G, TT • HVA: “epidemică” → a mascat existenţa altor HV enterală: A, E • HV cu transmitere predominant parenterală: B, C, D, F, G, TT • morbiditatea medie anuală (0/0000) = 80-150 cazuri raportate (România) 80 Surse de ag patogeni in hepatitele virale A si E 1 Surse de virus a omul bolnav - forme clinice: tipice sau atipice - predomină: HVA ( 15 ani) - severitate: HVA – adulţi, imunodepresaţi, bolnavi cronici HVE – gravide, imunodepresaţi, bolnavi cronici b omul purtător de VH 1 preinfecţios - foarte contagios prin materii fecale - durata: HVA = 8-10 zile; HVE = 10-15 zile 2 sănătos - printre contacţii cu omul bolnav sau purtători de virus 3 fost bolnav - convalescent, doze mici de VH - cronic: nu c primatele neumane – îndeosebi VHA = parcuri de agrement = cercetare ştiinţifică = comerţ ilicit = transport d “fructele de mare” - îndeosebi VHA = midii = stridii etc • sursele diseminează VH prin: - sânge + m fecale – în perioada de viremie - numai m fecale – în celelalte perioade 81 Surse de agenti patogeni in hepatitele virale B C D F G ,TT 1 omul bolnav cu forme acute: - tipice - atipice (frecvent, “periculos”) • omul bolnav cu HPT • omul bolnav: HV cronică, ciroză, CHP 2 omul purtător de VH a preinfecţios: 30-40 zile b sănătos - prevalenţă variată - populaţional - geografic - tipul VH - risc - clinic - epidemiologic - prevalenţa (România) - VHB: 7-10% pop generală - VHC: 3-5% “ - celelalte: 1-3% “ - asocieri variate/ aceeaşi pers c fost bolnav: - prevalenţă variată - convalescenţi (zile → 5-6 luni) - cronici → evoluţie diferită • Mamele (gravidele): purtătoare sau bolnave • Maimuţe, în condiţii de captivitate: lab , agrement, comerţ • Toate sursele: 1 VH → mai multe • Produse patologice: sânge şi derivate, lichidul oral, secreţii Cer-Vg, spermă, secreţii seroase, lacrimi, sudoraţie etc 82 Moduri si cai de transmitere a virusurilor hepatitelor A si E - direct: • frecvent: mod de viaţă neigienic, contact interpers = 29%, în familii (11%), colectivităţi (asist med -soc = 8%), cataclisme • VHA: sexual, drogare, HPT (homosex HVA = 5%) - indirect: • frecvent: v rezistente – m fecale → apă (VHE - Asia S-E), alimentele, solul, aerul, mâinile, obiectele, muştele → contaminate • injectare i v → VHA = 15% • călătorii internaţ = 4% • transmitere “asociativă” • necunoscute = 28% 83 Moduri si cai de transmitere a virusurilor hepatitelor B C D F G ,TT * direct: - transplacentar - relaţii sexuale (predominant B; VHC = 13%); heterosex = 41%, homosex = 9%) - alăptarea maternă - lichidul oral - alimente masticate de mamă 6% VHB - leziuni preexistente (ocupaţional) - transfuzii de sânge şi derivate (VHC): 3% - ciclul menstrual * indirect: - aerul, mâinile, obiectele (instrumentar med -chir şi de lab ) - prestaţii cu risc major: • medicale • populaţionale: injectări şi drogare i v (15% - VHB → 50% - VHC), tatuaje, circumcizii, perforaţia urechilor, nasului, buzelor, manichiura, pedichiura, bărbieritul, spălarea dinţilor cu periuţă “comună” etc - necunoscută (VHB) = 31% (VHC) = 35% - călătoriile internaţionale anual: - > 14 mil europeni → Africa, Asia, America Latină - Anglia: 60% A; 12% B 84 Receptivitatea fata de infectia cu virusurile hepatitelor Receptivitatea faţă de infecţia cu VH • generală, pentru persoanele fără Ac specifici, cu niveluri protective • evaluare de tip, subtip, genotip • seroepidemiologie • transferul de Ac materni: valoare protectivă, mai ales la HVA → mamele trec prin boala tipică, atipică, reimunizări oculte • populaţional: prevenţie naturală în anumite zone geografice: A, E • crescută: în ţările dezvoltate • protecţia anti – B, C, G – dependentă de: tulpini, subtipuri, genotipuri • dificultate de evaluare: aceeaşi persoană posedă markeri pentru > 2 VH 85 Formele de manifestare ale procesului epidemiologic in hepatitele virale : elemente comune si de diferentiere • cele 4 forme, cu diferenţe în raport cu tipul de V, subtipul, genotipul, structura populaţională, condiţii socio-economice • manifestări mixte, intricate 􀂾 Manifestarea sporadică - toate HV - HVA şi E: • interepidemice, colectiv asist med -soc , popul defavoriz socio-econ ; • permanent: oricare categ popul • HVB, C, D, F, G, TT: frecvent sporadice 􀂾 Manifestarea endemică - caracteristică pentru HVA în unele zone geografice - HVE → mai ales Asia S-E - HVB, C, D, F, G: colectiv asist med -soc , ocupaţional, nosocomial 􀂾 Manifestarea epidemică - caracteristică pentru HVA şi E - HVB, C, G: izbucniri epid în colectiv de asist med -soc , grupuri cu risc sexual, ocupaţional, nosocomial - epidemii extensive: apa → HVE; alimente + apa → HVA - epidemii prin asocierea căilor de transmitere: A, E - epidemii frecvente: 15 ani: HVE - izbucniri epidemice (microepidemii) → HVB, C, G, TT, mai ales adulţi 􀂾 Manifestarea pandemică - caracteristică HV - deosebiri faţă de pandemiile de holeră, pestă, variolă, gripă etc - HV → pandemii “trenante”, fără limitare temporală sau spaţială 86 Preventia si combaterea in hepatitele virale A si E PREVENŢIA ÎN HVA ŞI E - generală: - suprav epid : 15 ani + gravide, taraţi, imunosupresaţi: HVE - igienizare - decontaminare - dezinsecţie - salubrizare - evitarea infecţiilor nosocomiale - protecţia turiştilor din ţările ind - atenţie: apa şi alimentele (“fructe de mare”) - pentru HVA: transfuzii, sexual, drogare - specială: - Ig standard - antivirale - interferoni - specifică: - vaccinări: voiajori, grupuri cu risc, zone endemice - vaccinări virus omorât (anti-A): 2/05/i m /30 zile - revaccinări: 1/05/6-12 luni - vaccinări anti-E: în preparare COMBATEREA ÎN HVA ŞI E - ancheta epidemiologică - depistare la bolnavi (tipici, atipici) şi suspecţi - raportare: nominală, urgenţă - izolare: spital - contacţii: supraveghere epid , cl , lab : 30-40 zile; Ig; vaccin; excluşi donare sânge: 6 luni - convalescenţi: dispensarizare 6 luni, control epid , cl , lab ; excluşi donare sânge: toată viaţa - decontaminare - igienizare, salubrizare - supraveghere = mx per incub : min 30-40 zile - dezinsecţie, deratizare - educaţie 87 Preventia si combaterea in hepatitele virale B C D F G ,TT * generală: 1 populaţie 2 personal medico-sanitar 3 acţiunea de recoltare, prelucrare, conservare, transfuzare sânge şi derivate 1 populaţia generală • educaţie pentru a evita riscurile: - injectări - perforaţii podoabe - manichiură, pedichiură, bărbierit - tatuaje - circumcizii - ventuze cu scarificare - ciclul menstrual - relaţii sexuale - lichidul oral - consumul de alimente “în serie” - alăptare - contactul intrafamilial cu surse - graviditatea (purt , transpl ) 2 personal medico-sanitar - prestaţii cu risc - autoprotecţia - protecţia pacienţilor - orice pacient, orice produs organic → risc potenţial - protecţia mecanică - manipularea instrumentarului şi prod patologice - transplanturile - sterilizarea (instrumentar, aparate) şi manipularea corectă 3 acţiunea de recoltare, prelucrare, conservare, transfuzii sânge-derivate • triajul donatorilor la disp medical • triajul donatorilor: epidemiologic, clinic, de laborator • excluderea de la donare: – 6 luni: contacţii, receptorii de sânge şi derivate – pe viaţă: foştii bolnavi, purtătorii, donatorii implicaţi în HPT * specială → IgHVB, antivirale, interferon * specifică • anti HVB în PEI • derivat plasmatic – utilizare limitată • recombinanţi genetici: 1988 - Engerix B (sau alte comp ) 0,5 ml – copii; 1 ml – adulţi • schema comună: 3 doze/ 30 zile/ 6 luni • extensiv pentru nou-născuţi: 3 doze → naştere, 3 luni, 6 luni; R = 6-10 ani + IgS • vaccinare anti-VHB → HVD • HVC, G: în experimentare → vacc candidate • TWINRIX – anti-VHA + VHB, copii – adulţi → indic : călătorii → zone endemice COMBATEREA ÎN HVB, C, D, F, G, TT • aceleaşi etape: A, E • markeri la purt → excludere donare sânge, ţesuturi, organe • măsurile prevenţionale particulare se vor regăsi în combatere • supraveghere epidemiologică > 3 luni HVB • nivel titru protectiv postvaccinare cu: 3-4 doze → 1 - 30 zile - II - 180 zile - III - 5 ani - IV → ≥ 1/10 m U I /ml → 1/40 m U I /ml → frecvent, după doza a 3 a • în raport de compania producătoare: Recombivax B (S U A ) sau Engerix B (Belgia): a) doza: 0,5 - 2 ml b) concentraţia Ag/doză: 5 μg - 40 μg 88 Elemente care sustin definirea maladiei hiv/sida si care e mecanismul instalarii imunodepresiei DEFINIŢIE •BT caracterizată prin: - deficit umoral şi celular ireversibil - agentul etiologic – retrovirus - evoluţie cu durată variabilă - evoluţie în stadiul HIV+ şi SIDA - asocierea unor sindroame morbide complexe - finalizare prin deces •Modele epidemiologice (modificabile în timp) MI: - America de N, Europa de V, Australia - predomină: homosexualitatea, drogare i v MII: - Africa Subsahariană, America Latină, Regiunea Caraibelor - predomină: eterosexualitatea MIII: - Europa C şi de E, Orientul Mijlociu, Africa de N, Regiunea Pacificului - predomină: eterosexualitatea - extinderea treptată a drogării i v şi a eterosexualităţii Mecanismul instalării imundepresiei 1 HIV produce zilnic > 1 miliard de virioni 2 sunt distruse zilnic > 200 mil celule imuncompetente 3 sistemul imun “prepară” zilnic 25 mil decese (peste 4% din total decese boli inf )  > 34 mil HIV + în viata  > 2 mil copii HIV (+) + SIDA  > 4 mil SIDA în tratament cu ARV  costuri – estimativ: 23 cenţi din fiecare $ vărsat în bugetul public pt sănătate  SIDA: locul 4 între cele mai frecvente boli cauzatoare de decese  Africa subsahariană: 65,4% din total HIV/SIDA mondial  Femei HIV+ (% din pop ): 56% - Africa Sud; 62 – 48% din pop în majorit ţărilor africane HIV/SIDA: NATURA IMPACTULUI POPULAŢIONAL 1 Demografic •afectează grupurile de vârstă activă •valorile morbidităţii infantile şi juvenile, în creştere •speranţa de viaţă redusă cât toate BT •zone geografice cu perturbări grave ale piramidei grupurilor de vârstă (ex ţările sub-sahariene) – 9 mil orfani – deces prin SIDA – ambii părinţi - Africa 2 Economic •toate operaţiunile de prevenţie şi terapie sunt costisitoare (ex : mondial, anual, prevenţia şi cercetarea necesită aprox 20 mld $) SUA: anual/pacient = 2700 $ 3 ARV; 16000 $ > 4 ARV •România: 2003: 930 mil ; 2006 – 114 mil ; 2007 – 150 mil 3 ARV/pacient/lună = 450,8 $ 3 Psiho-social •stigmatizarea şi discriminarea: şcolară, ocupaţională, medicală •condiţionarea asigurărilor pentru sănătate, a împrumuturilor bancare, adopţia •anxietatea ocupaţională (medicală) faţă de riscurile infecţiei cu HIV OMS: risc cutaneo-mucos: 0,3%-0,09% 90 Aspecte epidemiologice ale hiv/sida in romania Prima ascensiune epidemică •pediatrică: > 90% cazuri copii: > 80% cu vârsta 80% •după 1996 ritm crescut de mame HIV+ surse pentru SIDA pediatrică A doua ascensiune epidemică •după 1995 - “brasaj populaţional” variat şi intens - prostituţie, homosexualitate, drogare i v Adulţi (% din total) : •1998 →31,1 •2000 →49,1 •2001 →51,2 •2002 → 56,4 •2003 → 59,6 •2005 → 67,2 •2006 → 72,6 •2007 → 71,3 •2008 → 52,4 •2009 → 58,5 •2010 – 57,8 •2011 – 56 7 •2012 – 56,2 91 Hiv: caracteristici cu importanta epidemiologica; mod direct si indirect de transmitere CARACTERISTICI CU IMPORTANŢĂ EPIDEMIOLOGICĂ ALE HIV 1 1983: Luc Montagnier – I P Paris = HIV fam Retroviridae, subfam Lentivirinae 2 1984: Robert Gallo – I N Cancer, SUA (coautor) 3 1985: HIV2 Africa de V (GB, Gab ) I P Paris + Lisabona 4 1986: CINV HIV 5 Rezistenţa ambientală: - ore-zile aer, suprafeţe (încăperi contaminate) - rezistenţa la congelare şi 370C - distrus: 560C (30’), fierbere, autoclav, Poupinel, decontami- nanţi chimici uzuali 6 Variabilitate genetică: intensă: •dificultăţi: diagnostic, tratament, vacc •3 grupuri (M, N, O) •10 subtipuri 7 Tipuri: HIV1 pandemic HIV2 endemic – Africa de V sporadic – America de N, Europa de V 8 Subtipurile HIV1 variaţie: - distribuţie geografică: B, F, G Europa, SUA; C Africa; A, E, C, D Asia; F România; G Rusia şi R Moldova - rezistenţa - capacitate infectantă - patogenitate 9 România: trat incomplete tulpini rezistente la ARV 10 Cuplare selectivă (“celule ţintă”) cu receptori: CD4, CD26, CCR5, MFCCR5): limfocite, macrofage, monocite, cel microgliale, cel Dendritice, cel Lagerhans 11 Tendinţa la intrarea în “latenţă”: - spontan - sub presiunea: 1 fondului imunitar; 2 tratamentului cu ARV 12 Mutaţiile genetice la gena CCR2 şi CCR5: infecţie cu un HIV şi deces, cu alt HIV (“cvasispecii”) 20-60% tulpini rezistente la ARV 13 Genotiparea HIV1 dirijarea terapiei (depistarea apariţiei rezistenţei la ARV doze, asocieri etc ) Genotiparea de rutină: SUA, Canada, Europa Occid 8 ani • necunoscuţi (estimaţi): proporţii variate în raport cu zona geografică şi configuraţia grupurilor cu risc • durata de diseminare: variabilă • depistare: posibilă după 1-6 luni de zile (medie: 6-12 săpt ) 2 Omul bolnav: - limfadenopatie gen acută, persistentă, ireversibilă - sindroame morbide complexe (infecţii, infestaţii, cancer) - sindromul final (SIDA acută) 3 Femeia gravidă: - intrauterin: - 13-32% ţările ind - 25-48% ţările în curs de dezv - intrapartum - postnatal: laptele ş a 􀃌Sursele prezintă densitate ridicată printre grupurile cu risc crescut: - homosexuali - hemofilici - toxicomani - hemodializaţi - heterosexuali - alţi politransfuzaţi - orosexuali - donatoare de lapte - prostituate - donatori: sânge, ţesuturi, spermă, organe 􀃌Sursele diseminează HIV prin: - sânge şi derivate - spermă - secreţii cervico-vaginale - laptele matern - ţesuturi, organe - lichidul oral – sărutul - oricare produs organic 93 Moduri si cai de transmitere hiv I Modul direct: - mama HIV+ la descendent - transfuzia de sânge şi derivate (“risc rezidual” = 1-2/1 mil transf ) – Ag p24 → exclude = 280 mil FF/ an - parteneri sexuali - contaminarea leziunilor preexistente - sărutul - igiena deficitară a ciclului menstrual - laptele → mama HIV+ - transplante: piele, cornee, spermă, rinichi, os, ficat, cord - primul ajutor în cazul: partenerilor sportivi şi pers med-san , poliţiştilor rutieri, copiilor: sport, joacă - transmission of HIV1 by human bite: 1987, 1993, 2003 II Modul indirect: - aer, apă, sol: nu - alimentele: numai laptele de la mama HIV+ - obiectele: recent contaminate instrumentarul pentru tratamente invazive; injectări: 15% Europa de E, 50% Africa - mâinile: recent contaminate - insectele hematofage, lipitorile: discuţii TRANSMITEREA HIV PRIN LICHIDUL ORAL • Iniţial transmiterea → sânge, vertical, sexual • Ulterior: secreţii genitale, lapte matern, lichid oral • La 2-27 zile de la ingestie, SIV prezent în ţesutul limfoid al amigdalelor şi în ganglionii submandibulari şi retrofaringieni • Contaminarea secreţiilor orale cu lichidul spermatic creşte riscul transmiterii HIV • Concentraţia HIV1 din lichidul oral este mai mare decât cea plasmatică, în 10-15% din cazuri (adulţi, sex oral) • Lichidul oral reduce riscul transmiterii HIV1 prin prezenţa: – Ac HIV1 – Mucinelor – Trombospondina (enzimă) – Inhibitori ai proteazelor secretate de leucocite – Hipotonicitatea • Lichidul oral poate creşte riscul transmiterii HIV1 prin izotonicitatea laptelui matern şi a spermei 94 Receptivitatea fata de infectia cu hiv: preexpunere,post expunere, falsa nerecptivitate, nereceptivitatea naturala A Preexpunere: - receptivitatea absolut generală - receptivitatea depinde de: * expuneri repetate la HIV * prezenţa bolilor cu transmitere sexuală * caracteristicile tulpinilor şi ale genotipurilor * amprentele genetice personale * calitatea receptorilor de HIV de pe celulele “ţintă” * rapiditatea apariţiei mutanţilor * tipul mutanţilor * natura porţii de intrare: prezenţa elementelor limfatice * drogare, alcoolism, tabagism * sarcină * malnutriţie B Postexpunere - receptivitatea = viteza trecerii HIV+ → SIDA - receptivitatea creşte prin: 􀂾reinfecţie cu HIV 􀂾apariţia mutanţilor 􀂾 alte infecţii şi infestaţii → TBC (13-15% din decese SIDA/mondial C Falsa nereceptivitate 1 HIV1 – latent în L nediferenţiate, nedecelabil prin testele comune de lab → “rezervoare” celulare (celule ţintă) şi anatomice (creier, pulmon, ficat, rinichi, splină) 2 HIV1 – după tratament cu antiretrov îşi reduce multiplicarea la 20 ani) d) proiect: prevenţie + terapie cu defensine şi molecule CAF - preparate prin sinteză chimică sau inginerie genetică E Receptivitate – nereceptivitate • certitudine: identificare AgHIV – p24 • utilizare pentru: diagnostic precoce + coordonarea terapiei 95 Peventia generala a infectiei cu hiv si a evolutiei spre sida I PREVENŢIA GENERALĂ a Populaţia generală Educaţie pentru cunoaşterea: 1 existenţei surselor de HIV în grupurile cu risc: homosexuali, prostituate, drogaţi pe cale i v , gravide HIV + ş a 2 modurilor şi căilor de transmitere a HIV: sexual, injectări ilicite (sângele, secreţiile vaginale, laptele matern, lichidul oral, orice produs organic) 3 leziunilor accidentale (sport, joacă, muncă etc ) vor fi protejate faţă de contactul cu produse organice 4 sexului protejat – atenţie la adolescenţi şi tineri adulţi şi la profesii cu risc: şoferi, însoţitori de tren internaţional, militari, muncitori sezonieri, în ţară sau străinătate etc b Personalul medico-sanitar Instruire şi reinstruire privind: 1 cunoaşterea procesului epidemiologic al HIV/SIDA (surse, moduri şi căi de transmitere) 2 prestaţiile cu risc major care pot expune la contactul cu produsele organice ale pacienţilor 3 protecţia leziunilor (inclusiv “soluţiile de continuitate”) preexistente sau produse în timpul muncii faţă de contactul cu produsele organice 4 măsurile de protecţie în cazul pacienţilor cu MTS, deosebit de receptivi la HIV 5 supravegherea gravidelor, îndeosebi din grupurile cu risc de infecţie cu HIV 6 atenţie la donatorii care provin din zone sau grupuri cu risc crescut (AcHIV absent ?!) 96 Preventia speciala a infectiei cu hiv si a evolutiei spre sida:categorii ale mijloacelor de preventie speciala 1 Chimioprevenţia – chimioterapia a leziuni accidentale, cu risc, la personalul medico-sanitar (post-expunere): urgent, asociere 3 antiretrovirale b gravide HIV+ - scheme speciale, cu asocieri de inhibitori de reverstranscriptază şi de proteaze (6-8 săpt S ← NEVIRAPINE + ZIDOVUDINĂ) c purtătorii sănătoşi cronici - idem d bolnavii cu SIDA - idem ARV: Viread, Issentress, Enfurvitide, Celsentri, Kaletra, Lopinavir, Ritonavir e gen 2009: ARV mixte –Tenofovir+Adefovir+ Emtricitabina se vor lua în consideraţie: precocitatea şi durata administrării, în raport de numărul de L/ml, reacţiile adverse, rezistenţa HIV, costurile ridicate (Viread: pentru HIV rezistent, 4 135 $/an) • OMS -2003: ENFURVITIDE – blochează penetr HIV → celule: 19 000 $/an 2 Prevenţia şi terapia genică • Transfer de gene anti-HIV în “celulele ţintă” mature sau în maturare → blochează multiplicarea HIV (“imunizare intracelulară”) → se produc anticorpi cu afinitate pentru organitele “celulelor ţintă” pentru HIV 3 Prevenţia cu produse anti-HIV a variate produse, cu multiple efecte anti-HIV (blocarea receptorilor “celulelor ţintă”, inhibarea reverstranscriptazei, inhibarea proteazelor care induc multiplicarea) b extracte din vegetale sau produse de sinteză chimică, enzime, oligonucleotide, lactoglobuline, purine, pirimidine 97 Preventia specifica a inf cu HIV: dezideratele principale pentru vaccinarea anti-hiv Declanşarea cercetărilor de vaccinologie anti-HIV: 1986 – I a Reuniune Internaţională OMS PREVENŢIA SPECIFICĂ - DEZIDERATE 1 inducerea concomitentă a imunităţii umorale şi celulare; 2 interferarea a cel puţin o fază din ciclul biologic al HIV; 3 să se acorde cu variaţia antigenică; 4 să distingă celulele infectate şi să împiedice transferul intercelular al HIV prin penetrare, fuziune sau formarea de complexe imune; 5 să nu interfereze negativ cu alte vaccinuri; 6 să nu inducă apariţia de imunogene, cu originea în HIV, care să favorizeze imundepresia; 7 să se coreleze cu dispersia geografică şi temporală a grupurilor şi subtipurilor de HIV1; 8 să blocheze invazia HIV1 în celulele gazdă sau, dacă aceasta s-a produs, să stopeze evoluţia spre SIDA; 9 în cazul vacc recombinante, agenţii folosiţi ca suport să nu inducă efecte patogene; 10 să se poată asocia cu diverşi imunomodulatori; 11 să inducă o protecţie cu o durată lungă; 12 costurile să fie accesibile pentru uz populaţional 98 Aspecte actuale in vaccino-preventia anti hiv/sida: tipuri de vaccinuri, obstacole in vaccinologia anti hiv/sida TIPURI DE VACCIN ANTI-HIV •1996 – 1989: 45 de vaccinuri candidate •2002 - 2005>60 de vaccinuri candidate 1 Vaccinul cu HIV total (integral) omorât (nr mare de Ag) experimente: Austria, Italia, Anglia, Fundaţia Salk 2 Vaccinul cu SIV viu atenuat (anumite fracţii peptidice ale SIV) 3 Vaccinul cu subunităţi virale – preparat prin inginerie genetică (gp 160 + gp 120) 4 Vaccin preparat din structurile centrale (core) HIV 5 Vaccinuri recombinante pe suporturi virale sau bacteriene(v Canarypox, v Baculopox, v Vaccinia, v poliomielitic, v encefalitelor ecvine, adenovirusuri, BCG, Salmonella, fungi) 6 Vaccinul recombinant asociat(lipoproteine, pseudopeptide, pseudovirioni, fragmente de ADN, glicoproteine etc ) 7 Vaccinul ADN (cercetări, comp Merk, PMC, Chiron, Appolon ş a ) 8 Vaccinul cu particule de tip viral (includ, în variate combinaţii: gp 160, gp 120, p55, p24) 9 Vaccinuri din peptide sintetice 10 Vaccinuri recombinante solubile conţinând particule CD4 umane 11 Vaccinuri recombinante gp 120 12 Vaccinuri conţinând structuri din aria Tat-HIV1 – cel mai nou →blochează progresia infecţiei(exp cu succes: Italia, Africa de Sud, Uganda) PREPARATE VACCINALE ÎN EXPERIMENTARE PE OAMENI CU RISC 1 Aidsvax – evitarea transmiterii sexuale a HIV 2 Vaccil-2 lipopeptide recombinante pe v canarypox răspuns imunol + citotoxic 3 HIV-Vax B/B – gp 120 recombinant corespunzător tulpinilor HIV/subtip B circul predominantă: S U A , Canada, Australia, Japonia, Europa Occidentală 4 H1-imunitar – cocktail de proteine HIV(exp în 50 de ţări) 5 Vaccin cu administrare vaginală bacteria Lactobacillus jensenii – modificată – ing gen induce LT CD4 – “ucigaşe” 6 Vaccin cu administrare locală (gel, cremă), producţie elveţiană; experimentat cu succes pe maimuţe şi oameni în 2005 7 Vaccin combinat (2009): vacc ALVAC (Lab Sanofi-Aventis Paris) vacc AIDSVAX (Comp Vax Gen – SUA) Obstacolele în vaccinologia anti-HIV: 1 lichidele biologice au un număr redus de virioni liberi pentru a fi interferaţi de Ac; 2 transferul intercelular are loc fără emisie de particule libere, prin contact intermembranar sau pătrundere prin receptori în “celulele ţintă”: LTCD4+, monocite-macrofage, celule dendritice din ggl limfatici, celule Langerhans din piele, celule microgliale din SNC; 3 variabilitatea antigenică intensă şi rapidă (numai bucla hipervariabilă V3 a gp 120 are peste 250 de variante) cu apariţia mutanţilor sub presiunea imunologică, medicaţie şi spontan; 4 analiza filogenetică a numeroase tulpini de HIV izolate în toate zonele lumii a permis clasificarea HIV în 3 grupuri: • M (“major”) - tulpini agresive cu răspândire universală, cu 10 subtipuri (A → J) • N (“new”) - identificat în Camerun • O (“oher”) - mai frecvent în Africa Centrală (foarte apropiat de SIV) 5 vaccinurile anti-HIV trebuie să includă tulpini reprezentative pentru grupuri, subtipuri şi cele recombinante (A/C, A/D, A/G/1); 6 starea de latenţă intracelulară (integrare în cromosomii gazdei) devenind inaccesibilă pentru anticorpi şi medicamente; 7 structura antigenică complexă, 50% dintre antigene sunt “mascate” iar AcHIV au o gamă foarte largă: anti-gp, anti-p, anti-nucleari, anti-transcriptază etc ; 8 lipsesc mecanismele autolimitante (vindecarea spontană este exclusă); 9 HIV are mijloace multiple, neelucidate, care-l protejează în celula gazdă; 10 lipsesc modelele animale ideale pentru experimentarea vaccinurilor: cimpanzeii şi alte primate neumane nu reproduc SIDA mortală, extrapolarea rezultatelor la om are mari limitări; modelul uman ridică probleme etice 